1985年Toomes等^\[[@b1]\]^在1例双袖状右上、中肺叶联合切除时，因肺动脉切除过长而将下肺静脉再植于上肺静脉残端完成了肺动脉吻合。于是这种自体肺再植术使手术治疗Ⅲ期中心型肺癌向前迈进了一步，是一种尽可能保全患者肺组织的肺癌根治术式，以往被用于心肺功能不能耐受全肺切除，而肿瘤累及肺动脉或主支气管长度过长，因下肺静脉的牵扯不能完成双袖状肺叶切除术的Ⅲ期上叶中心型肺癌。为尽可能地提高患者术后生存质量，在可以满足全肺根治性切除的条件下我们进行了3例自体肺叶再植，术后患者恢复良好。现就手术方法和经验体会报告如下。

1. 临床资料 {#s1}
===========

例1，男，年龄50岁，右中心型肺癌。因"间断咳嗽、痰血、胸闷2个月"入院，伴右侧胸痛及发热（39 ℃）。胸部增强CT检查提示右上肺纵隔旁见不规则软组织团块影，病灶与纵隔分界不清，右肺上叶不张，肿瘤及肿大淋巴结融合成团包绕右肺动脉主干致管腔明显狭窄变形。电子支气管镜检查：自右主支气管前壁（距隆凸嵴1个软骨环）至右上叶支气管口、右上叶分嵴及右中间干粘膜浸润、肥厚，右上叶支气管口闭塞；右中间干下段前壁见0.8 cm×1.0 cm新生物，右中下肺叶远端及左侧各级支气管形态、粘膜大致正常。病例报告为中、低分化鳞癌。头颅CT及全身骨扫描无异常。肺功能FEV~1~ 2.55 L，占预计值78%，血气分析显示PO~2~ 101.9 mmHg。

全身麻醉双腔气管插管右第5肋间前外侧切口开胸探查，肺裂发育良好，右肺上叶呈实变性不张，近肺门不规则质硬肿块约4 cm×5 cm，肺门呈冻结状，3、4组淋巴结增大明显融合成团，中、下肺叶无明显肿瘤侵及。切开心包充分暴露肺动脉圆锥、右肺动脉干心包内段和上（上、中叶肺静脉心包内共干）、下肺静脉，见肿瘤侵犯心包内段肺动脉，距离肺动脉圆锥近2.0 cm，上、下肺静脉脉未见肿瘤侵及。打开水平裂见肿瘤包绕上叶肺动脉前干及后升支，中叶肺动脉内侧支距肿瘤约0.5 cm，解剖出基底干肺动脉。打开纵隔胸膜清除3、4及7组淋巴结，探查右主支气管及隆凸后判定可行右全肺心包内根治性切除术。结合术前电子支气管镜检查结果，需切除整个右主及中间干支气管，肺动脉及支气管切除长度均较长。首先进行全身半肝素化，心耳钳距肺动脉圆锥1.0 cm处阻断右肺动脉血流，后血管闭合器切断上、下肺静脉，这样大大缩短了下叶肺离体时间，注意多保留下肺静脉长度，最后距隆凸嵴0.5 cm切断右主支气管。将右肺置于4 ℃肝素溶液中（12 500 U/500 mL生理盐水），首先自主肺动脉顺行灌注4 ℃低钾右旋糖酐液（low-potassium dextran, LPD）（LPD液1 000 mL+PGE 1 250 μg+NaHCO~3~ 10 mL），肺变苍白后改下肺静脉逆行灌注，灌注压约为28 cm H~2~O-30 cm H~2~O。按根治性切除清扫区域淋巴结并严密止血，后平中叶支气管开口切断中间干见肿瘤性结节，牺牲右肺中叶并尽可能地保留下叶支气管长度。将离体下肺置入胸腔，先进行下叶肺静脉与上肺静脉残端的5-0 Prolene连续外翻缝合，开放阻断钳左心房血液逆流涌入肺静脉，自基底干肺动脉流出无血凝块的血液后无损伤血管钳夹闭；将下叶支气管残端修成斜面，3-0可吸收微桥缝线行膜部连续、软骨部单纯间断缝合；最后5-0 Prolene连续外翻将右下叶基底干肺动脉与左肺动脉干吻合。恢复通气及血液循环，查无活动性出血及水试吻合口无漏气，用化学胶喷洒支气管吻合口。术后病理报告：右上肺中心型鳞癌（直径4.5 cm），支气管切缘未见癌细胞，纵隔淋巴结（3、4、10组）见癌转移。

下叶肺离体时间15 min，肺动脉总阻断时间140 min，手术总时间245 min。术后第1天患者即自行咳痰，术后第2天常规给予床边纤维支气管镜吸除血痰，发现吻合口通畅、光整；胸片示肺膨胀良好，拔除胸管。术后给予"多西他赛+卡铂"4个周期辅助化疗，随访6个月生活治疗较好，恢复轻体力劳动。

例2，男，48岁，左上肺神经内分泌癌（不典型类癌）。因"间断咳嗽、痰血2年余"入院，伴发热、乏力及盗汗，按"肺结核"抗痨治疗1年，胸部CT提示左肺门团块影并左上肺不张，纵隔淋巴结增大呈团包绕左肺动脉干；电子支气管镜报告自左上叶支气管长出的类圆形新生物遮盖了左上叶分嵴，左下叶支气管口粘膜略充血、粗糙，其所属各级及右侧支气管形态、粘膜大致正常，活检提示不典型类癌。肺功能FEV~1~ 2.98 L，占预计值94.3%，血气分析显示PO~2~ 89.6 mmHg。

左第5肋间前外侧切口开胸探查，肺裂发育欠佳，舌叶大部与下肺叶不发育，第5组及肺门淋巴结明显肿大融合呈冻结状，打开纵隔胸膜及心包，见肿瘤包绕左肺动脉干心包内段，距肺动脉圆锥仅1 cm，左上、下肺静脉未见肿瘤侵犯；解剖基底干肺动脉亦未见肿瘤侵及，在肺动脉圆锥的左侧壁上心耳钳阻断左肺动脉血流，距肺动脉圆锥0.5 cm处切断左肺动脉干，心包内血管闭合器切断左上、下肺静脉。在距隆突1.5 cm处切断左主支气管，左肺上叶、下叶肺离体。灌注完成后肺组织直线切缝器切除发育不全之肺裂，检查下肺叶支气管粘膜基本正常。将离体的下肺叶重置胸腔内，依次吻合静脉、支气管、肺动脉，下叶肺离体时间12 min，肺动脉总阻断时间125 min，手术总时间225 min。术后第2天床边纤维支气管镜检查发现吻合口主支气管侧一处活动性点状渗血，给予内镜下烧灼止血，第4天拔除胸管。术后3周应用"重组人血管内皮抑制素+顺铂"联合化疗3次，随访4个月生活基本自理。

例3，女，60岁，左肺上叶小细胞癌。因"间断咳嗽、咳痰伴胸闷20 d"入院。胸部CT报告左肺上叶占位性病变，左肺上叶不张，主动脉窗淋巴结肿大明显，包绕压迫左肺动脉干起始部；电子支气管镜提示左主支气管下段粘膜充血、增厚，左肺上叶支气管口见新生物完全堵塞，左肺下叶所属各段管口均牵拉扭曲变形；右侧各叶段管口通畅，粘膜光滑，活检病例报告见"癌细胞"。肺功能FEV~1~ 2.29 L，占预计值108.5%，血气分析显示PO~2~ 77 mmHg。开胸探查见上叶近肺门处肿块5 cm×5 cm×4.5 cm，下极靠近斜裂并与下叶内前基底段粘连较重，但下肺叶内未触及可疑结节；肺门见多个肿大淋巴结，打开心包暴露左肺动脉主干及上叶肺静脉，肿块与二者粘连严重，距离肺动脉圆锥约1.2 cm，上叶肺静脉心包内尚有1.0 cm处理长度。行左上肺双袖状切除，含主支气管、肺动脉干各4 cm，由于下肺静脉牵拉，肺动脉两断端并拢张力大，血管闭合器切断下肺静脉，离体肺灌注后以肺直线切缝器切除受影响部分内基底段，类似手术方法完成3处吻合。下叶肺离体时间14 min，肺动脉总阻断时间132 min，手术总时间230 min。术后2 d胸片提示左余肺不张，呈高密度影，纤维支气管镜吸出大量陈旧性血痰后给予左胸腔持续负压吸引，复查胸片肺复张良好，第5天拔除胸管。术后4周应用"环磷酰胺+阿霉素+顺铂"化疗4次，随访8个月生活状况良好，可从事一般家务劳动。

2. 讨论 {#s2}
=======

Ⅲ期肺癌指无远处转移、局限于胸腔内的中晚期肺癌，常常侵犯肺动脉干、主支气管和隆突等，因手术难度高、危险性大，往往被迫放弃手术行内科治疗或被迫行心包内全肺切除术，疗效极差且术后部分患者往往肺功能欠佳，生活质量低下。近年来支气管袖式肺叶、支气管肺动脉袖式肺叶切除已经成为治疗Ⅲ期中心型肺癌的常规术式，全肺切除术在肺癌外科治疗中所占的比例逐年下降。然而，当肿瘤需要切除的范围较大或肿瘤侵犯主支气管或肺动脉干、切除的肺动脉或支气管较长时，由于肺静脉的牵拉，环形切开肺下静脉周围心包后支气管或肺动脉的两断端仍不能并拢而无法完成吻合，此时把下肺静脉再植于上肺静脉残端的自体肺再植术，成为最大限度地切除病变和保留健康肺组织的理想术式。

2.1. 充分的围手术期准备及管理 {#s2-1}
-----------------------------

术前患者一定要行完善的术前检查。包括肺部CT检查明确肿瘤的浸润范围和肿瘤与支气管的关系；行纤维支气管镜检查明确支气管内肿瘤侵犯程度，尤其是肿瘤是否浸润主支气管及其距隆突的长度；头颅CT及全身骨ECT检查有无远处转移；肺功能学检查明确患者肺功能情况；肝肾功能及心功能检查明确患者一般情况。给予布地奈德雾化吸入及应用解痉祛痰药物，加强营养支持，进行呼吸功能锻炼，练习深咳和腹式呼吸。

2.2. 全面细致的术中探查 {#s2-2}
-----------------------

术中对主肺动脉干、总支气管和肺静脉进行全面详细的探查。首先判定能否达到根治性切除的标准或单纯行支气管肺动脉成形的可能；然后对下叶支气管、下肺静脉和基底干肺动脉尽可能地游离暴露，决定下肺叶是否达到再植入的条件，最后处理下肺静脉避免肺充血和水肿。可选择血管闭合器切断下肺静脉及肺直线切缝器处理发育不全肺裂或受侵及下肺组织，能大大缩短肺缺血的时间。首先吻合肺静脉，一般应用5-0 Prolene连续全层外翻缝合，尽量避免牵拉或钳夹损伤血管壁，避免形成血栓。肺静脉吻合后立即开放阻断钳，使左心房血液逆流灌注再植肺，缩短肺缺血时间，当肺动脉干流出无血栓颗粒的血液后，阻断肺动脉远端。用3-0可吸收微桥缝线行膜部连续、软骨部单纯间断缝合，缝合间距和边距约为1.5 mm-2.0 mm较好，尽量使两断端口径一致，远侧可修成斜面以增大面积便于调整口径大小不一的问题，严格将软骨环对软骨环、膜状部对膜状部，并将线结打在管腔外。微桥线对于减轻吻合口水肿程度、减轻刺激性咳嗽效果较佳^\[[@b2]\]^。文献报道采用肋间肌瓣或胸膜包盖吻合口是减轻吻合口瘘的好方法，我们认为由于肺动脉的侧支循环丰富，若吻合口处不存在明显水肿或血供较差的情况，不必常规行吻合口包埋，应用化学胶局部喷洒效果较好。用5-0 Prolene连续全层外翻吻合肺动脉，末针等待开放的上肺静脉血反流涌出时打结，完成再植手术的主要步骤。

2.3. 安全有效的抗凝措施 {#s2-3}
-----------------------

预防肺动脉血栓形成和肺静脉栓塞是手术成功的关键。在进行再植肺叶切除前，先行试阻断肺动脉2次，每次5 min，间隔5 min，然后正式阻断或直接切除肺动脉，据动物实验所得经验，这样可以增加离体肺抗缺血-再灌注损伤的能力^\[[@b3]\]^。抗凝治疗的要点：必须给予肝素抗凝，在肺动脉阻断前可以直接向肺动脉注射肝素溶液，亦可从外周静脉注射肝素溶液。我们选择全身半肝素化，术中在吻合血管时，应用肝素溶液冲洗吻合口。术后从静脉注射肝素钙维持7 d以上，避免肺静脉栓塞造成的手术失败，7 d以后改用华法林口服较安全，大约低强度抗凝3个月。应用抗凝剂过程中及时监测并记录凝血酶原时间，及时调整抗凝药物的剂量，直至停止抗凝治疗。

2.4. 尽可能减轻离体肺的缺血-再灌注损伤 {#s2-4}
--------------------------------------

自体肺再植离体肺的灌注和保存问题还没有成熟统一的标准和答案，有文献^\[[@b4]\]^报道短时间内大的实体器官以15 ℃-25 ℃保存最佳，但没有具体给定肺的保存温度。Michael等^\[[@b5]\]^在23 ℃溶液中进行肺动脉灌洗，获得了良好效果。Starnes等^\[[@b6]\]^应用4 ℃的改良Euro-collins液交替灌注离体肺的肺动脉和肺静脉，直到肺组织变成白色，通空气直到肺基本膨胀，以无创钳封闭支气管保存在4 ℃冷盐水中，获得了良好的临床效果；一些学者采用接近室温（18 ℃-23 ℃）肝素盐水灌洗和保存离体肺取得成功^\[[@b7],\ [@b8]\]^。总之使肺组织尽可能的保存在与其相近的生理环境中，减少肺组织缺血再灌注损伤是研究的最终目的。在同种异体肺再植中供肺的保护是肺再植成功的关键因素之一，低钾右旋糖酐（low-potassium dextran solution, LPD）液是专为肺保存设计的液体，是一种基于血液成分的细胞外液型保存液，低钾和右旋糖苷40是其关键成分。低钾可以保持内皮细胞结构和功能的完整性、减轻肺血管的收缩；右旋糖苷通过适当提高胶体渗透压，可减轻肺组织水肿和改善微循环^\[[@b9]\]^；同时，LPD溶液的电荷组成、渗透压，稳定了中性粒细胞膜，减少参与炎性反应的白细胞数量，并抑制其在以后再灌注时的活化反应。我们在检阅相关文献和汲取异体肺再植临床经验的基础上，采用低温LPD液顺、逆行交替灌注离体肺并保存在4 ℃肝素溶液中可防止微血栓形成聚积于血管系统中，本组3例患者围术期恢复良好。

2.5. 控制术后感染，促进肺复张 {#s2-5}
-----------------------------

再植肺支气管神经损伤、远端纤毛运动减弱及吻合口的机械屏障作用容易造成吻合口远端分泌物潴留，而并发肺不张和肺感染。术后应用有效抗生素控制感染，给予雾化吸入，保持胸腔闭式引流通畅，适当应用强的松、地塞米松类药物，鼓励患者努力咳嗽排痰；术后常规纤支镜检查，彻底吸痰，观察吻合口情况。这些是保证手术成功的关键。早期出现全肺不张或部分肺膨胀不全，其主要原因是吻合口水肿，早期积极行经纤维支气管镜吸痰，能有效减轻吻合口水肿，抑制肉芽组织增生，更有利于术后恢复，促使肺的复张。

总之，通过对3例患者的治疗，我们体会到自体肺叶再植不应仅限于心肺功能不全、不能耐受全肺切除术的上叶中心型肺癌患者，这是一种较为理想的肺癌根治术式；应根据医院实际情况尽可能地选择自体肺叶再植，最大限度地切除病变和保留健康肺组织，以提高患者的术后生存质量，但前提是必须满足在可完成根治性全肺切除的基础上进行；充分的围术期准备及管理、全面细致的术中探查、安全有效的抗凝措施和尽可能地减轻离体肺的缺血-再灌注损伤是肺叶再植成功的关键。
